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RESUMO

A Esclerodermia Sistémica (SSc) € uma doenga autoimune rara, caracterizada pela fibrose progressiva da
pele e orgdos internos, vasculopatia e ativagdo imune anormal. Os marcadores soroldgicos sdo essenciais
para diagndstico, classificacdo e prognoéstico, ajudando na confirmagdo diagndstica, identificacdo de
subtipos clinicos e correlagdo com o envolvimento de 6rgdos. METODOLOGIA: Baseia-se em uma revisao
integrativa que ocorreu nos meses de agosto a novembro de 2025, de artigos cientificos nacionais e
internacionais publicados entre 2011 e 2025, A pesquisa utilizou os seguintes descritores a partir da busca
nos Descritores em Ciéncias da Satude (DeCS): “Systemic scleroderma”, “Autoantibodies”, “Serological
markers”, “Early diagnosis”, “Clinical manifestations”, que foram combinados com o conector booleano
“AND/OR”. RESULTADOS: Apds aplicar os critérios de exclusdo, dez artigos foram selecionados para
andlise, indicando que os autoanticorpos sdo uteis no diagndstico e preditivos de evolugao clinica, risco de
complicagdes severas e necessidade de acompanhamento individualizado. DISCUSSAO: Os estudos
mostraram que o anti-RNAP III ¢ um marcador significativo para identificar pacientes com esclerodermia
com curso clinico mais agressivo, associado a um elevado risco de crise renal. O anti-Scl-70 esta ligado a
maior fibrose cutanea, comprometimento pulmonar e progressdo da Doenga Pulmonar Intersticial. Em
geral, os autoanticorpos ajudam a prever evolucao da doenga, antecipar complicagdes e guiar tratamentos
individualizados, consolidando a sorologia como uma ferramenta essencial no manejo da SSc.
CONCLUSAO: O estudo conclui que é essencial ampliar o conhecimento sobre os marcadores sorologicos
da SSc e sua correlagdo com as manifestagdes clinicas. Os achados refor¢am o potencial desses marcadores
para aprimorar os critérios diagndsticos, favorecer o diagndstico precoce € orientar o manejo
individualizado dos pacientes. Ademais, ressalta-se a importancia de promover novas pesquisas que
aprofundem essas relagdes no contexto da populacao brasileira.

Palavras-chave: Esclerodermia sist€émica; Autoanticorpos; Marcadores sorologicos; Diagnostico;
Manifestagoes clinicas.
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ABSTRACT

Systemic scleroderma (SSc) is a rare autoimmune disease characterized by progressive fibrosis of the skin
and internal organs, vasculopathy, and abnormal immune activation. Serological markers are essential for
diagnosis, classification, and prognosis, helping to confirm the diagnosis, identify clinical subtypes, and
correlate with organ involvement. METHODOLOGY: Based on an integrative review conducted from
August to November 2025 of national and international scientific articles published between 2011 and 2025.
The research used the following descriptors from the Health Sciences Descriptors (DeCS) search:
“Systemic scleroderma,” “Autoantibodies,” “Serological markers,” “Early diagnosis,” ‘“Clinical
manifestations,” which were combined with the Boolean connector “AND/OR.” RESULTS: After applying
the exclusion criteria, ten articles were selected for analysis, indicating that autoantibodies are useful in
diagnosis and predictive of clinical evolution, risk of severe complications, and the need for individualized
follow-up. DISCUSSION: Studies have shown that anti-RNAP III is a significant marker for identifying
patients with scleroderma with a more aggressive clinical course, associated with a high risk of renal crisis.
Anti-Scl-70 is linked to greater skin fibrosis, pulmonary impairment, and progression of interstitial lung
disease. In general, autoantibodies help predict disease progression, anticipate complications, and guide
individualized treatments, consolidating serology as an essential tool in the management of SSc.
CONCLUSION: The study concludes that it is essential to expand knowledge about SSc serological
markers and their correlation with clinical manifestations. The findings reinforce the potential of these
markers to improve diagnostic criteria, promote early diagnosis, and guide individualized patient
management. Furthermore, the importance of promoting new research that deepens these relationships in
the context of the Brazilian population is emphasized.

Keywords: Systemic scleroderma; Autoantibodies; Serological markers; Diagnosis; Clinical
manifestations.
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1 INTRODUCAO

A Esclerodermia Sistémica (SSc) ¢ uma doenga autoimune cronica, caracterizada por vasculopatia
e fibrose cutanea e visceral, resultando em morbimortalidade. Autoanticorpos especificos sdo cruciais para
confirmar o diagnodstico e prever o curso clinico, comprometimento de orgdos internos e risco de
complicagdes graves.

Conforme Trevisan (2016), a SSc

“caracteriza-se pelo aumento da sintese e deposi¢do de fibras de colageno, resultando em fibrose,
espessamento cutaneo e acometimento de 6rgdos internos, nos sistemas gastrointestinal, renal,
pulmonar, cardiaco e reprodutor”.

A apresentacdo clinica de SSc ¢ bastante heterogénea: o fendomeno de Raynaud, evento
desencadeado pela vasoconstrigdo periférica, caracteriza-se por vermelhidao dos dedos quando expostos ao
frio ou a alteragdes emocionais, sendo muitas vezes o sintoma inicial (Pereira, 2017).

A identifica¢do e a quantificagdo dos niveis de determinados autoanticorpos tém se mostrado
fundamentais para compreender os diferentes fenotipos da doenca e seus mecanismos patogénicos. Entre
os principais marcadores sorologicos associados destacam-se: o anticorpo antitopoisomerase I (anti-Scl-
70), frequentemente relacionado a forma difusa da doenga e a fibrose pulmonar; o anticorpo anti-
topoisomerase Ila, associado a manifestacdes mais graves, incluindo fibrose pulmonar e comprometimento
cardiaco; o anticorpo anti-RNA polimerase III (anti-RNAP III), vinculado a rapida progressdo cutinea e ao
risco aumentado de crise renal esclerodérmica; o anticorpo anti-centrdmero (ACA), classicamente ligado a
forma limitada da doenga e ao desenvolvimento de hipertensdo pulmonar; o anticorpo anti-U3-RNP,
associado a formas difusas e a envolvimento cardiaco; o anticorpo anti-Th/To, relacionado a doencga
limitada e a fibrose pulmonar; e o anticorpo anti-Ku, que pode indicar sobreposi¢cdo com outras doengas
autoimunes e envolvimento musculoesquelético. A analise desses autoanticorpos, tanto em termos de
presenca quanto de concentracdo sérica, pode contribuir para o aprimoramento do diagnostico, da
estratificacdo clinica e da previsdo do progndstico dos pacientes. De acordo com Elhannani (2025), “os
anticorpos anti-RNA polimerase III (ARA) sdo frequentes na esclerose sistémica (ES). No entanto, a
prevaléncia relatada varia entre os estudos e algumas associagdes clinicas sdo controversas.”

No Brasil, dados epidemioldgicos nacionais abrangentes ainda sdo escassos, mas estudos regionais
tém fornecido estimativas relevantes. Em Campo Grande (MS), verificou-se uma incidéncia de 1,19 casos
por 100.000 habitantes/ano e uma prevaléncia de 10,56 casos por 100.000 habitantes (Horimoto et al.,
2017). De acordo com revisdo sistematica e meta-analise sobre a esclerose sistémica, a incidéncia e a
prevaléncia em mulheres foram aproximadamente cinco vezes maiores do que em homens. Além disso,

estudos mais recentes relataram estimativas superiores as de pesquisas mais antigas (Bairkdar et al., 2021).
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O objetivo deste artigo € analisar a importancia dos marcadores soroldgicos na Esclerodermia
Sistémica, relacionando-os com as manifestagdes clinicas e enfatizando a integragdo de dados clinicos e

laboratoriais para reduzir o atraso diagndstico.

2 METODOLOGIA

O presente estudo constituiu-se em uma revisdo integrativa da literatura, que seguiu as etapas
propostas por Whittemore & Knafl (2005): identificacdo do problema, busca na literatura, avaliacdo dos
dados, analise dos dados e apresentacao e sintese do conhecimento. O levantamento bibliografico ocorreu
entre os meses de agosto e novembro de 2025, por meio de uma busca estruturada realizada nas bases
SciELO (Scientific Electronic Library Online), PubMed, Google Académico e Lilacs (Literatura Latino-
Americana e do Caribe em Ciéncias da Saude), sem restri¢ao de idiomas, selecionando artigos publicados
nos ultimos 14 anos. Utilizaram-se os seguintes descritores, definidos a partir do DeCS (Descritores em
Ciéncias da Saude): “Systemic scleroderma”, “Autoantibodies”, “Serological markers”, “Early diagnosis”
e “Clinical manifestations”, combinados com os conectores booleanos AND/OR.

Apds a aplicagdo dos critérios de inclusdo e exclusdo, os artigos foram selecionados com base na
leitura dos titulos, resumos e textos completos. Os dados extraidos foram organizados em temas centrais:
tipos de autoanticorpos, manifestacdes clinicas associadas, implicacdes prognoésticas e estratégias de
diagnostico precoce.

A andlise foi conduzida de forma interpretativa, buscando identificar padrdes, semelhancas,

divergéncias e contribuigdes relevantes para o tema.

3 RESULTADOS E DISCUSSAO
A busca estruturada nas bases de dados resultou na identificacdo de 106 estudos. Apos a aplicagdo

dos critérios de exclusdo, 10 artigos foram selecionados para compor o corpus de analise (Figura 1).
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Figura 1- Fluxograma para revisdo de Artigos
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Fonte: Elaborado pela autora (2025).

Com a defini¢do do corpus final, foram selecionados 10 artigos que demonstraram maior impacto
clinico na compreensdo dos marcadores soroldgicos e de seus principais achados, bem como das

implicagdes clinicas na SSc. Esses resultados foram sistematizados e apresentados no (Quadro 1).
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Quadro 1 — Principais marcadores soroldgicos e suas correlagdes clinicas segundo os estudos analisados.

Marcador Sorolégico Autor/Ano Principais Achados dos Estudos Implicagdes Clinicas
Anti-topoisomerase Ilo Grigolo et al., Associado a hipertensao arterial Importante na diferencia¢do do
2000 pulmonar e redu¢do da difuséo perfil de acometimento
pulmonar (DLCO). pulmonar.
Anti-Centromero (ACA) | Del Rioetal., Altamente associado a forma limitada Reforga necessidade de
2013 da SSc e ao desenvolvimento de HAP. vigilancia cardiopulmonar
continua.
Anti-U3-RNP (Anti- Hamaguchi, Relacionado a fen6tipo mais agressivo, Auxilia na identificacéo de
fibrilarina) 2018 com maior envolvimento cardiaco e pacientes com risco sistémico
DPI. elevado.
Anti-Ku Hamaguchi & Indicativo de sindrome de Essencial para identificar
Takehara, 2018 sobreposicao; associado a miopatias coexisténcia de outras doencas
inflamatorias. autoimunes.
Anti-RNAP 111 Liu etal., 2020 Pacientes positivos tém risco Marcador decisivo para
significativamente maior para CRE, estratificacdo de risco renal.
chegando a 42,9% dos casos.
Anti-Th/To Cravo et al., Especifico para SSc; associado a forma | Util para diagnéstico precoce e
2021 limitada e alteracdes pulmonares. monitoramento pulmonar.
Anti-Scl-70 Jandali et al., Valor preditivo depende do método Relevancia da padronizagdo
2022 laboratorial; imunodifusdo é mais metodoldgica para predi¢do da
precisa. DPI.
Anti-Scl-70 (Anti- El Ghassem et | Niveis elevados correlacionam-se com Preditor de progressdo da
topoisomerase I) al., 2023 maior fibrose cutnea, pior fungéo Doenga Pulmonar Intersticial
pulmonar (FVC reduzida) e queda de (DPI).
DLCO.
Diretrizes de DPI1-SSc Del Galdo et Recomenda o uso de rituximabe para Orienta condutas terapéuticas
al., 2023 DPI progressiva em pacientes com especificas baseadas no perfil
autoanticorpos de alto risco. soroldgico.
Anti-RNAP 111 Elhannani et Associado a evolugdo agressiva da Indica necessidade de
al., 2025 SSc, progressdo cutanea rapida e risco monitorizagao intensiva da
elevado de crise renal esclerodérmica | fungo renal e presséo arterial.
(CRE).

Fonte: Elaborado pela autora (2025).

A presente revisdo integrativa evidencia o papel central dos marcadores sorologicos na
caracterizacdo fenotipica, estratificacdo prognostica e conducgdo terapéutica dos pacientes com
Esclerodermia Sistémica (SSc). Os achados dos artigos analisados reforcam que os autoanticorpos nio
apenas auxiliam no diagnodstico, mas também permitem prever padrdes de evolugdo clinica, risco de
complicagdes graves e necessidade de monitoramento individualizado. Nesse contexto, dez estudos
selecionados pela sua relevancia contribuiram de forma significativa para ampliar a compreensdo sobre o
tema.

Os dados de Elhannani et al. (2025) e Liu et al. (2020) demonstram que o anticorpo anti-RNAP III
identifica um subgrupo de pacientes com evolu¢do mais agressiva, caracterizado por rapida progressao
cutanea e risco marcadamente aumentado de crise renal esclerodérmica (SRC). Os resultados desses estudos
sustentam a necessidade de vigilancia intensiva da fungao renal e pressdo arterial desde os estagios iniciais

da doenga, uma vez que até 40% dos individuos positivos podem desenvolver SRC, em compara¢do com
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percentuais significativamente menores entre pacientes soronegativos. Tal achado reforca que o anti-RNAP
IIT deve ser reconhecido como um marcador progndstico critico na pratica clinica.

Outro marcador amplamente destacado foi o anti-Scl-70 (anti-topoisomerase I). El Ghassem et al.
(2023) evidenciaram correlagdo robusta entre niveis elevados desse anticorpo e maior extensao de fibrose
cutanea, pior fun¢do pulmonar (FVC reduzida) e progressao mais acelerada da Doenga Pulmonar
Intersticial (DPI). Esses resultados dialogam com as conclusdes de Jandali et al. (2022), que demonstraram
que a acuracia do método laboratorial de detec¢do impacta diretamente o valor preditivo do anti-Scl-70,
sendo a imunodifusdao o método mais confiavel para predizer declinio funcional pulmonar. A convergéncia
desses estudos demonstra que a quantificagao rigorosa e o método de detecc¢ao sdo determinantes para que
o biomédico possa subsidiar decisdes clinicas adequadas.

No que diz respeito aos marcadores associados a complicagdes vasculares, o anticorpo
anticentromero (ACA) mantém-se como um preditor substancial para o desenvolvimento de Hipertensao
Arterial Pulmonar (HAP). Segundo Del Rio et al. (2013), sua presenca ¢ tipica da forma limitada da doenca
e relaciona-se a risco aumentado de HAP ao longo da evolugdo. Embora esse anticorpo esteja associado a
progressdo cutanea mais lenta, sua relacdo com complicagdes vasculares tardias destaca a importancia de
acompanhamento continuo mesmo em pacientes com fenotipo aparentemente menos grave.

Além dos anticorpos classicos, marcadores menos prevalentes também desempenham papel clinico
relevante. O anti-U3-RNP, conforme descrito por Hamaguchi (2018), caracteriza pacientes com fen6tipo
particularmente agressivo, com maior probabilidade de envolvimento cardiaco e rapida progressao da DPI.
A luz das recomendagdes recentes da EULAR (Del Galdo et al., 2023), pacientes com esse perfil sorologico
podem se beneficiar de terapias imunomoduladoras especificas, como o rituximabe, refor¢ando a
necessidade de que a sorologia seja integrada ao planejamento terapéutico.

O anti-topoisomerase Il o mostrou associagdo consistente com hipertensdo arterial pulmonar e
redu¢do da capacidade de difusdo pulmonar, conforme os achados de Grigolo et al. (2000). Esse marcador
exemplifica como diferentes autoanticorpos podem predizer fen6tipos pulmonares distintos, contribuindo
para a personalizagdo de estratégias de acompanhamento respiratorio.

Além disso, anticorpos relacionados a sindromes de sobreposi¢cao, como o anti-Ku, descrito por
Hamaguchi & Takehara (2018), demonstram que a sorologia € capaz de sinalizar a coexisténcia de outras
doengas autoimunes, como miopatias inflamatorias. Pacientes positivos para esse marcador frequentemente
apresentam predominio de manifestacdes musculoesqueléticas, o que reforca a complexidade diagndstica
e a importancia da abordagem integrada clinico-laboratorial.

Por fim, o anti-Th/To, discutido por Cravo et al. (2021), embora menos prevalente, demonstrou alta
especificidade para SSc e associacdo com formas limitadas da doenca e comprometimento pulmonar. Esse

achado refor¢a que mesmo marcadores pouco frequentes tém valor significativo na estratificagdo clinica,
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sobretudo quando correlacionados a manifestagdes iniciais do fendmeno de Raynaud e a evolugao da fungao
pulmonar.

De forma geral, a sintese dos estudos avaliados demonstra que a sorologia desempenha papel
determinante na pratica clinica contemporanea, servindo como ferramenta indispensavel para o diagnostico
precoce e para a estratificacao de risco. A compreensao integrada dos autoanticorpos possibilita identificar
padrdes de gravidade, antecipar complicagdes e guiar intervengdes terapéuticas oportunas — aspectos
fundamentais para minimizar morbimortalidade em uma doencga de curso potencialmente devastador.

Assim, a presente revisao refor¢a que a atuagdao do profissional biomédico, alinhada a métodos
laboratoriais de alta acuracia e a interpretacdo clinica contextualizada, constitui elemento-chave para
aprimorar o cuidado de pacientes com Esclerodermia Sistémica. Os achados conjuntos dos dez artigos
analisados sustentam fortemente que a incorporagao sistematica da sorologia ao manejo da doenga contribui

para diagndsticos mais precoces, progndsticos mais precisos e interven¢des mais eficazes.

4 CONCLUSAO

A presente revisdo integrativa permitiu sintetizar os principais avangos relacionados ao uso de
marcadores soroldgicos na Esclerodermia Sistémica (SSc), reforcando sua relevancia como ferramentas
centrais para a compreensdo da heterogeneidade clinica da doenga. Os autoanticorpos analisados
demonstram forte correlagdo com padrdes distintos de acometimento organico, velocidade de progressao e
risco de complicagdes graves, evidenciando que a sorologia desempenha um papel determinante no
diagnostico precoce, estratificagdo progndstica e direcionamento terapéutico.

Ao reunir evidéncias de estudos nacionais e internacionais, verificou-se que os marcadores
tradicionais — como o anti-Scl-70, anti-RNAP III e anti-centromero — mantém importancia consolidada
na pratica clinica. Entretanto, marcadores menos frequentes, como anti-Th/To, anti-Ku e anti-U3-RNP,
ampliam a capacidade de identificacdo de subgrupos especificos e contribuem para a medicina
personalizada, permitindo interven¢des mais precisas e tempestivas.

Além disso, tornou-se evidente que a acurdcia dos métodos laboratoriais impacta diretamente o valor
prognostico dos anticorpos, refor¢ando a importancia da atuagao qualificada do profissional biomédico na
validagdo, andlise e interpretacdo dos resultados. A integracdo entre conhecimento clinico e rigor
laboratorial ¢ essencial para reduzir atrasos diagnosticos, prevenir complicacgdes irreversiveis e melhorar o
cuidado ao paciente com SSc.

Dessa forma, as consideracdes desta revisdo indicam que o aprofundamento no estudo dos
marcadores soroldgicos deve permanecer como linha prioritaria de investigacdo e pratica profissional.
Investimentos em padroniza¢do metodoldgica, ampliacao de estudos populacionais brasileiros e atualizagdo

continua dos profissionais representam caminhos fundamentais para aprimorar o manejo da doenca. Espera-
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se que este trabalho contribua para fortalecer a compreensao sobre a importancia desses marcadores e

incentive futuros estudos que ampliem o conhecimento sobre sua aplicacdo clinica no cendrio nacional.
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